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は一部の集団でのみ多型性が認められた。さらに、非同義置換型 SNP 12 座位のうち、Q222R など 5


























換の DNase I 活性レベルへの影響は明らかにされ
ていない。また、DNase I に高い相同性を有す
DNase I family が分布しており、そのうち DNase 
I-like 1、-like 2、-like 3（DNase 1L1, 1L2, 1L3）
は自己免疫疾患を含め疾患との関連が報告されて







１．DNase I 遺伝子内 全 SNP/変異部位の遺伝子
型判定法の開発 
２．多集団における全ての SNP の遺伝子型判定 
３．SNP に相当するアミノ酸置換の酵素活性レベ
ルへの影響の精査 




１．DNase I 遺伝子内 SNP/mutation 17 部位の遺
伝子型判定法の開発 
DNase I遺伝子内にNCBI dbSNPに登録されて
いる 12 座位の非同義置換型 SNP について、






型を含め DNase I 遺伝子内の全 SNP/変異部位は
合計 28 座位存在する。各部位における遺伝子型を
個別に判定する mismatched PCR-restriction 










トルコ人、メキシコ人）など 15 集団、計 1559 名
について、前項の判定法によって全ての SNP の遺
伝子型分布を解析した。  
非同義置換型 SNP12 座位のうち、Q222R はす







のうち、3 座位（rs1799892, rs3810815, rs38108 
16）で全ての集団における多型性が認められた。 
 






site-directed mutagenesis によって各 SNP の
minor allele に相当するアミノ酸置換型 DNase I
発現ベクターを構築した。これらベクターを
COS-7 細胞に導入し、発現する DNase I を single 
radial enzyme diffusion 法によって測定した。 
非同義置換型 SNP12 座位のうち、Q38H、R85H、
C209Y、Q222R、A224P に対応するアミノ酸置換
によって DNase I 活性は低下した。さらに、同義
置換型およびエキソン外 SNP11 座位のうち、日本
人集団において多型性を示すSNPの遺伝子型と血
清 DNase I レベルには相関は認められなかった。 
４．DNase I family 遺伝子における同様な解析 





DNase 1L2 遺伝子 D197A、DNase 1L3 遺伝子
G82R、C206R のうち、後 3 者 SNP は活性低下を





ず、従って DNase I family は酵素活性が維持され
るよう、ヒト集団の進化の過程でよく保存されて
いる酵素であることが確認された。さらに、DNase 




とが示唆された。今回、本研究により DNase I 
family 遺伝子の遺伝的背景が解明された。これら
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及び診断マーカーとして DNase I を活用する・分
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